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 Вступ. На сьогодні інсульт забирає найбільше 
життів після онкологічних захворювань і є основною 
причиною тривалої непрацездатності населення в 
усьому світі. В Україні щорічно реєструється близько 
111 тисяч випадків інсульту і майже кожен третій 
хворий помирає. Тому створення нових комбінованих 
лікарських засобів вітчизняного виробництва для 
лікування та профілактики інсульту є актуальним 
завданнями сучасної фармації [1]. При проведенні 
досліджень доведено доцільність створення 
нового комбінованого лікарського засобу на основі 
L-аргініну з тіотриазоліном [2, 3, 4, 5]. Розроблено 
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АНОТАЦІЯ
Мета роботи. Вибір плівкоутворюючої системи для покриття таблеток-ядер 
L-аргініну з тіотриазоліном захисною полімерною оболонкою. 
Матеріали і методи. Для отримання таблеток-ядер використовували 
субстанції тіотриазоліну, L-аргініну та зареєстровані допоміжні речовини. 
Таблетки-ядра отримували методом вологої грануляції в лабораторних 
умовах на кафедрі фармацевтичної хімії Запорізького державного медичного 
університету. При нанесенні оболонки використовували плівкоутворюючі 
композиції торгової марки Опадрай в різноманітних концентраціях, установку 
для нанесення плівкоутворюючого покриття Glatt, об’єм барабана – 0,8 л, 
маса завантаження – 400 г. На таблетки-ядра наносили 3 % плівкоутворювача. 
Результати й обговорення. У зв’язку з тим, що досліджувані плівкоутворюючі 
покриття при однаковій концентрації забезпечують різну в'язкість, для 
експерименту використовували рекомендоване виробником Colorcon 
співвідношення: для покриття з ГПМЦ готували 15 % суспензію, а для 
покриття на основі ПВС 20 і 30 % суспензію. На таблетки-ядра наносили 3 % 
плівкоутворювача. Кожну серію отриманих таблеток оцінювали за зовнішнім 
виглядом, однорідністю маси, стійкістю таблеток до роздавлювання, часом 
розпадання. Дисперсійний аналіз експериментальних даних дослідження 
покритих таблеток L-аргініну з тіотриазоліном показав, що серед п’яти видів 
плівкоутворюючих систем найкращою є OPADRY.
Висновок. Проведено дослідження з вибору плівкоутворюючої суспензії для 
покриття таблеток-ядер L-аргініну з тіотриазоліном захисною полімерною 
оболонкою. За сукупністю отриманих показників – зовнішнього вигляду 
плівки, однорідності маси покритих таблеток, стійкістю до роздавлювання 
і часом розпадання раціонально використовувати 15 % плівкоутворюючу 
суспензію OPADRY. 
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технологію таблеток L-аргініну з тіотриазоліном 
методом вологої грануляції [6, 7]. У процесі 
зберігання таблеток впродовж 2-х років кількісний 
вміст діючих речовин фактично не змінився, однак 
якість поверхні таблеток не відповідала вимогам 
щодо зовнішнього вигляду. Оскільки отримані 
таблетки-ядра L-аргініну з тіотриазоліном належать 
до аміновмісних лікарських засобів, які мають 
низький термін зберігання, необхідне використання 
захисного покриття [8]. 
Мета роботи – вибір плівкоутворюючої системи 
для покриття таблеток-ядер L-аргініну з тіотриазолі-
ном захисною полімерною оболонкою. 
Матеріали і методи. Для отримання таблеток-
ядер використовували субстанції тіотриазоліну (ви-
робник: Державне підприємство «Завод хімічних ре-
активів» Науково-технологічного комплексу «Інсти-
тут монокристалів» НАН України), L-аргініну (вироб-
ник: «Sigma-Aldrich», США) та зареєстровані допо-
міжні речовини. Таблетки-ядра отримували методом 
вологої грануляції в лабораторних умовах на кафедрі 
фармацевтичної хімії Запорізького державного ме-
дичного університету. Для покриття використовували 
двояковипуклі таблетки-ядра L-арігніну з тіотриазолі-
ном середньою масою 0,4002 г, діаметром 10 мм, 
стійкістю до роздавлювання 98,4 Н, стираністю 
0,03 %, часом розпадання 5,29 хв. При нанесенні 
оболонки використовували плівкоутворюючі компо-
зиції торгової марки Опадрай в різноманітних кон-
центраціях, установку для нанесення плівкоутворю-
ючого покриття Glatt, об'єм барабана 0,8 л, маса за-
вантаження 400 г. На таблетки-ядра наносили 3 % 
плівкоутворювача. 
Оскільки досліджувані плівкоутворюючі покриття 
при однаковій концентрації забезпечують різну 
в’язкість, для експерименту використовували реко-
мендоване виробником Colorcon співвідношення: 
для OPADRY і 03F22 готували 15 % суспензію, а для 
покриття на основі OPADRY II ПВС і 85F22 20 % сус-
пензію і для покриття на основі OPADRY QX – 30 % 
суспензію. 
Таблетки-ядра L-арігніну з тіотриазоліном заван-
тажували в барабан, який обертався із швидкістю 
Таблиця 1
Плівкоутворюючі системи та їх склад, які використовували для покриття таблеток L-аргініну з тіотриазоліном 
захисною оболонкою
Назва плівко-
утроюючої системи Склад плівкоутворюючої системи
85F22 Полівініловий спирт, макрогол, тальк, титану диоксид, заліза оксид жовтий, заліза оксид 
червоний
OPADRY QX Полівініловий спирт, тальк, титану диоксид, моно/дигліцериди, заліза оксид жовтий
03F22 ГПМЦ 2910, титану диоксид, заліза оксид жовтий, макрогол, тальк, заліза оксид 
червоний
OPADRY ГПМЦ 2910, титану диоксид, тальк, макрогол, заліза оксид жовтий
OPADRY II Полівініловий спирт, титану диоксид, макрогол, тальк, заліза оксид жовтий
6 об./хв, швидкість вхідного повітря – 34 м3/год, тем-
пература нагрітих таблеток-ядер – 35 оС, час нагрі-
вання та знепилення таблеток-ядер – 5 хв.
Збільшували швидкість обертів барабана до 8 об./хв 
і подавали через розпилюючу форсунку плівкоутво-
рюючу суспензію на таблетки-ядра L-арігніну з тіо-
триазоліном. Температура повітря в барабані була 
39–41 оС. Час досушки покритих таблеток складав 
5 хв при температурі 35 оС.
Результати й обговорення. Як плівкоутворюючі 
композиції використовували готові суміші торгової 
марки Опадрай, які найчастіше використовують віт-
чизняні фармацевтичні підприємства в якості захис-
ного покриття таблеток. 
Перелік плівкоутворюючих систем, які використо-
вували для покриття таблеток L-арігніну з тіотриазо-
ліном, наведено в таблиці 1.
 Кожну серію отриманих таблеток оцінювали за 
зов нішнім виглядом, однорідністю маси, стійкістю та-
блеток до роздавлювання, часом розпадання [8]. Ре-
зультати дослідження представлено в таблиці 2.
Результати експериментальних досліджень підля-
гали дисперсійному аналізу за схемою, яка описана 
в монографії [9]. 
Зовнішній вигляд покритих таблеток L-арігніну з 
тіо триазоліном експерти оцінювали за однорідністю 
кольору утвореної плівки, блискучістю поверхні, ста-
ном кромки покритих таблеток. Дисперсійний аналіз 
експериментальних даних з визначення зовнішнього 
вигляду покритих таблеток L-аргініну з тіотриазолі-
ном показав незначущість досліджуваного показника 
Fексп. = 0,83 < F0,05 = 3,83.
Це означає, що при використанні будь-якої із 5-ти 
вивчених плівкоутворюючих систем отримуємо 
близькі за значенням результати щодо якості утворе-
ної плівки. Найвищу оцінку експертів отримали по-
криті таблетки L-аргініну з тіотриазоліном при вико-
ристанні плівкоутворюючої системи OPADRY. 
Для покритих таблеток важливе значення має од-
норідність нанесення плівкоутворюючої суспензії. Ві-
домо, що процес плівкоутворення залежить від скла-
ду плівкоутворюючої суспензії та режимів роботи 
дражувального котла. Показником, який характери-
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зує рівномірність нанесення плівки на таблетки-ядра, 
є однорідність маси покритих таблеток. Ми для по-
криття відібрали таблетки-ядра з однорідністю дозу-
вання не більше ±0,55 %. Після нанесення плівки на 
таблетки визначали однорідність маси покритих та-
блеток. Дисперсійний аналіз експериментальних да-
них показав, що на однорідність маси покритих та-
блеток впливає природа плівкоутворюючої системи 
Fексп. = 20,05 > F0,05 = 3,63. 
Вплив природи плівкоутворюючої суспензії на од-
норідність маси покритих таблеток L-арігніну з тіотри-
азоліном зображено на рисунку 1. 
Дані рисунка 1 підтверджують, що найменше від-
хилення в масі покритих таблеток L-аргініну з тіотри-
азоліном спостерігається при використанні як плівко-
утворюючої суспензії 35F22 (±0,58%), наступні місця 
щодо однорідності маси покритих таблеток займають 
OPADRY QX (±0,68%), 85F22 (±0,72%), OPADRY 
(±0,79%) і OPADRY II (±1,20%). 
Рис. 1. Вплив різних видів плівкоутворюючого покриття на однорідність маси таблеток L-аргініну з тіотриазоліном.
Процес покриття таблеток також характеризуєть-
ся стійкістю до роздавлювання – чим більше зна-
чення цього показника, тим рівномірнішою є адгезія 
покриття до поверхні таблеток та більш міцнішою є 
плівка. Дисперсійний аналіз даних показав статис-
тичну значущість стійкості покритих таблеток від 
природи використаних плівкоутворючих суспензій 
Fекс. = 4,76 > F0,05 = 3,63. Вплив природи плівкоутво-
рюючої суспензії на стійкість покритих таблеток та-
блеток L-аргініну з тіотриазоліном до роздавлюван-
ня показано на рисунку 2.
За даними рисунка 2, найбільш стійкими до роз-
давлювання покриті таблетки отримали при вико-
ристанні як плівкоутворювача OPADRY (272,7 Н), 
якому дещо поступається OPADRY QX (268,36 Н) і 
суттєво поступаються 85F22 (259,64 Н), OPADRY II 
(243,55 Н) і 03F22 (240,26 Н). Зазначимо, що стій-
кість непокритих таблеток-ядер не перевищувала 
99 Н. Плівкова оболонка збільшує стійкість покри-
Таблиця 2
Результати дослідження таблеток L-аргініну з тіотриазоліном, покритих плівковою оболонкою
Тип оболонки у1 у'1 у2 у'2 у3 у'3 у4 у'4 у5 у'5 D D'
85F22 4 4 0,65 0,79 269,05 256,24 13,46 12,58 97,56 98,42 0,54 0,79
OPADRY QX 4 5 0,74 0,63 264,3 272,42 7,5 7,24 99,78 99,34 0,92 0,95
03F22 4 5 0,51 0,65 247,2 223,36 8,27 8,04 98,69 99,02 0,88 0,87
OPADRY 5 5 0,77 0,81 287,15 268,25 6,52 7,12 99,87 100,02 0,95 0,95
OPADRY II 5 4 1,17 1,24 249,6 237,53 11,47 12,87 99,38 98,56 0,84 0,75
Примітка: у1, у'1–
 зовнішній вид таблеток першої і другої серії дослідів відповідно, бали; у2, у'2 – однорідність маси 
покритих таблеток першої і другої серії дослідів відповідно, ±%; у3, у'3
 – стійкість таблеток до роздавлювання першої 
і другої серії дослідів відповідно, Н; у4, у'4 – час розпадання таблеток першої і другої серії дослідів відповідно, хв, у5, 
у'5 – вміст L-аргініну після 6 місяців зберігання першої і другої серії дослідів відповідно; D і D' – функція бажаності 
першої і другої серії дослідів відповідно.
О
д
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, %
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тих таблеток в 2,23–2,77 раза порівняно з непокри-
тими.
Дисперсійний аналіз показав, що природа плівкоут-
ворюючої суспензії суттєво впливає на час розпадання 
покритих таблеток Fексп. = 51,42 > F0,05 = 3,63. Вплив 
природи плівкоутворюючої суспензії на час розпадан-
ня покритих таблеток зображено на рисунку 3.
За впливом на розпадання таблеток L-аргініну з 
тіотриазоліном плівкові покриття розміщуються в 
такій послідовності: OPADRY (6,8 хв) > OPADRY QX 
(7,4 хв) > 03F22 (8,1 хв.) > OPADRY II (12,2 хв) > 
85F22 (13,0 хв). Час розпадання непокритих табле-
ток-ядер не перевищував 5,3 хв. Нанесена на та-
блетки полімерна плівка дещо сповільнює їхнє роз-
падання, однак у всіх серіях дослідів воно витримує 
вимоги ДФ України до покритих оболонкою табле-
ток. 
Покриті полімерною оболонкою таблетки L-аргініну 
з тіотриазоліном зберігали в упаковці протягом 6-ти 
місяців. Після цього проводили кількісне визначення 
діючих речовин в покритих таблетках. Результати 
Рис. 2. Вплив різних видів плівкоутворюючого покриття на стійкість таблеток L-аргініну з тіотриазоліном до 
роздавлювання.
Рис. 3. Вплив природи плівкоутворюючого покриття на розпадання таблеток L-аргініну з тіотриазоліном.
кількісного визначення тіотриазоліну в покритих та-
блетках показали, що вміст діючої речовини практич-
но не змінюється, тому первинних даних ми не на-
водимо. 
 Кількісний вміст L-аргініну в покритих таблетках 
змінюється в процесі їх зберігання. Дисперсійний 
аналіз даних показав статистичну значущість кількіс-
ного вмісту L-аргініну покритих таблеток від природи 
використаних плівкоутворюючих суспензій Fексп = 
6,23 > F0,05 = 3,63.
 Вплив природи плівкоутворюючої суспензії на 
кількісний вміст L-аргініну в покритих таблетках зо-
бражено на рисунку 4.
За даними рисунка 4, за впливом на кількісний 
вміст L-аргініну плівкові покриття розміщуються в та-
кій послідовності: OPADRY (99,94 %) > OPADRY QX 
(99,56 %) > OPADRY II (98,97 %) > 03F22 (98,85 %) > 
85F22 (97,99 %). 
Для вибору кращої плівкоутворюючої системи ви-
користовували узагальнений показник – функцію ба-
жаності. Для цього первинні результати за показника-
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Рис. 5. Вплив різних видів плівкоутворюючого покриття на узагальнений показник таблеток L-аргініну з 
тіотриазоліном.
ми: зовнішній вигляд плівки, однорідність маси, стій-
кість до роздавлювання, розпадання, кількісне визна-
чення (дані із табл. 2) переводили в безрозмірні вели-
чини за процедурою, яка описана в роботі [9]. Отри-
мані значення наведено в таблиці 2 (графа D і D').
Вплив різних видів плівкоутворюючого по-
криття на узагальнений показник таблеток 
L-аргініну з тіотри азоліном показано на рисун-
ку 5. 
Аналіз експериментальних результатів за узагаль-
неним показником показав, що найкращою плівкоут-
ворюючою системою є OPADRY (0,95), яка має пере-
вагу над OPADRY QX (0,93), 03F22 (0,87), OPADRY II 
(0,79) і 85F22 (0,66).
Рис. 4. Вплив природи плівкоутворюючої суспензії на кількісний вміст L-аргініну покритих таблеток L-аргініну з 
тіотриазоліном.
Висновки. Проведено дослідження з вибору 
плівкоутворюючої суспензії для покриття табле-
ток-ядер L-аргініну з тіотриазоліном захисною по-
лімерною оболонкою. За сукупністю отриманих 
показників – зовнішнього вигляду плівки, однорід-
ності маси покритих таблеток, стійкістю до роз-
давлювання і розпаданням раціонально викорис-
товувати 15 % плівкоутворюючу суспензію 
OPADRY. 
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ВЫБОР ЗАЩИТНОЙ ПОЛИМЕРНОЙ ОБОЛОЧКИ ДЛЯ ТАБЛЕТОК-ЯДЕР L-АРГИНИНА С 
ТИОТРИАЗОЛИНОМ
О. В. Хромылева
НПО «Фарматрон», Запорожье
Запорожский государственный медицинский университет 
hromylova.olga@gmail.com
Цель работы. Выбор пленкообразующей системы для покрытия таблеток-ядер L-аргинина с тиотриазолином 
защитной полимерной оболочкой.
Материалы и методы. В ходе работы для получения таблеток-ядер использовали субстанции тиотриазолина, 
L-аргинина и зарегистрированые вспомогательные вещества. Таблетки-ядра получали методом влажной грануляции 
в лабораторных условиях на кафедре фармацевтической химии Запорожского государственного медицинского 
университета. При нанесении оболочки использовали пленкообразующие композиции торговой марки Опадрай в 
различных концентрациях, установку для нанесения пленкообразующего покрытия Glatt, объем барабана – 0,8 л, 
масса загрузки – 400 г. На таблетки-ядра наносили 3 % пленкообразователя.
Результаты и обсуждение. В связи с тем, что исследуемые пленкообразующие покрытия при одинаковой 
концентрации обеспечивают различную вязкость, для эксперимента использовали рекомендованное производителем 
Colorcon соотношение: для покрытия с ГПМЦ готовили 15 % суспензию, а для покрытия на основе ПВС 20 и 30 % 
суспензию. На таблетки-ядра наносили 3 % пленкообразователя. Каждую серию полученных таблеток оценивали 
по внешнему виду, однородности массы, устойчивости таблеток к раздавливанию, распаданию. Дисперсионный 
анализ экспериментальных данных исследования покрытых таблеток L-аргинина с тиотриазолином показал, что 
среди пяти видов пленкообразующих систем лучшей является OPADRY.
Выводы. Проведены исследования по выбору пленкообразующей системы для покрытия таблеток-ядер L-аргинина 
с тиотриазолином защитной полимерной оболочкой. По совокупности полученных показателей – внешнему виду 
пленки, однородности массы покрытых таблеток, их устойчивости к раздавливанию и распаданию, рационально 
использовать 15 % пленкообразующую суспензию OPADRY.
Ключевые слова: L-аргинин; инсульт; таблетки; тиотриазолин; пленочная оболочка.
THE CHOICE OF PROTECTIVE POLYMER COATING FOR THE L-ARGININE WITH THIOTRIAZOLINE 
CORE TABLETS 
O. V. Khromylova 
Zaporizhzhia State Medical University 
RPA "Farmatron", Zaporizhzhia
hromylova.olga@gmail.com
The aim of the work. The choice a protective polymer film-forming system for coating of L-arginine with thiotriazoline cores 
tablets.
Materials and methods. In the course of work for the production of core tablets, thiotriazolin, L-arginine and registered 
excipients were used. The core tablets were prepared by the wet granulation method in laboratory conditions at the 
Pharmaceutical Chemistry Department of the ZSMU. The film-forming compositions of the Opadry brand in various 
concentrations, the Glatt apparatus for applying the film-forming coating were used; the volume of the drum was 0,8L at 
400 g of loading mass. 3% of the film-forming agent was applied to the core tablets.
Results and discussion. According to the fact that the film-forming coatings at the same concentration provide different 
viscosity, the recommended by Colorcon manufacturer were used for the experiment: 15% suspension for coating with 
HPMC, 20% and 30% suspension for PVD coating. Each series of obtained tablets was evaluated in: appearance, 
uniformity of mass, resistance to crushing, disintegration. The dispersion analysis of the experimental data of the coated 
L-arginine with thiotriazolin tablets showed, that OPADRY is the best of the five types of film-forming systems.
Conclusion: Conducted research on the choice of film-forming system for coating of core L-arginine with thiotriazoline 
tablets by protective polymeric film. According to the obtained indicators - the appearance of the film, the uniformity of 
coated tablets mass, their resistance to crushing and the disintegration, it is rational to use the15% film-forming OPADRY 
suspension.  
Key words: L-arginin; stroke; tablets; thiotriazoline; film coating.
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